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Ocena wyników pooperacyjnej radioterapii u chorych
na niedrobnokomórkowego raka płuca. Badanie retrospektywne
Assessment the efficacy of postoperative radiotherapy in the patients
with non-small cell lung cancer. Retrospective study
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Abstract
Introduction: The basic method of therapy of non-small cell lung cancer is surgery. For a number of years a discussion has
gone concerning the indications for postoperative radiotherapy in the case of non-radical surgical treatment. At present, in
many centers, the postoperative radiotherapy is recommended for patients with confirmed metastases to mediastinal lymph
nodes (pN2) and in case of microscopic or macroscopic features of incomplete surgical margins. The aim of this retrospec-
tive study was to assess the results of adjuvant radiotherapy after surgical treatment of non-small cell lung cancer.
Material  and methods: From December 1993 to October 2005 in the Department of Radiotherapy Centre of Oncology at
Wawelska St. in Warsaw, 366 patients (pts) were radically irradiated after surgery. In 192 pts radiotherapy was performed
due to incomplete surgical margins, in 174 pts — due to metastases to mediastinal lymph nodes — in 26 pts both
indications coexisted. First and second clinical stage was found in 96 pts: (I — 9 pts: 2.4%; II — 87 pts: 24%). Stage IIIA
was found in 252 pts (69%) and IIIB in 18 pts (5%). Performance status according to Zubrod scale was: 0 — in 302 pts
(82.5%), 1 — in 54 pts (14.8%) and 2 — in 10 pts (2.7%).
Retrospective analysis of the treatment results was carried out. Survival time and time of occurrence of a local progression
were assessed. Survival probability was calculated with the Kaplan-Meier method. Multidimensional analysis of prognostic
factors was carried out with the D.R. Cox proportional risk model.
Results: In the studied group, one year survival was 78.02 ± 2%, two years, survival was 54.14 ± 2%, an five years,
survival was 31.03 ± 2%. The two years, local control was estimated as 45.62% ± 4% and the five years, local control was
27.37 ± 4%. Probability of survival was significantly higher in the pts with better performance status — median survival in
the groups with Zubrod stage 0 and 1 + 2 were 3.2 and 1.3 years respectively). Patients who received > 50 Gy of irradiation
had significantly better life expectancy than others — median survival in the groups > 50 Gy and £ 50 Gy were 4.42 and
2.25 years respectively). Frequency of local recurrence was lower in the group of pts who received > 50 Gy of irradiation,
than in remaining pts. Local recurrences were not observed in the pts treated with 3D radiotherapy regimen, but this group of
pts received also higher dose of irradiation than others. Multiple survival analysis revealed that dose of irradiation £ 50 Gy,
worse performance status and older age of the patient were independent adverse prognostic indicators.
Conclusions: 1. The results of postoperative radiotherapy in his retrospective study were strongly influenced by the dose of
irradiation, patients’ age and performance status. Total radiotherapy dose £ 50 Gy, older age of the patients and worse
performance status (1 + 2) were negative survival indicators. 2. 3D technique of irradiation was combined with the best
regional control of the disease.
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Streszczenie
Wstęp: Podstawową metodą leczenia niedrobnokomórkowego raka płuca jest zabieg chirurgiczny. Od wielu lat trwa dysku-
sja dotycząca wskazań do pooperacyjnej radioterapii. Aktualnie w wielu ośrodkach jest ona prowadzona u chorych ze
stwierdzonymi przerzutami do węzłów chłonnych śródpiersia (pN2) oraz w przypadku mikroskopowo lub makroskopowo
niedoszczętnych marginesów chirurgicznych. Celem pracy była retrospektywna ocena wyników pooperacyjnej radioterapii
w leczeniu niedrobnokomórkowego raka płuca.
Materiał i metody: Od grudnia 1993 roku do listopada 2005 roku w Zakładzie Radioterapii Centrum Onkologii przy
ul. Wawelskiej leczono radykalnie napromienianiem po zabiegu chirurgicznym 366 chorych. W 192 przypadkach wskaza-
niem do radioterapii była niedoszczętność zabiegu operacyjnego, w 174 przypadkach przerzuty do węzłów chłonnych
śródpiersia, w tym w 26 przypadkach oba te czynniki jednocześnie.
Pierwszy i drugi stopień zaawansowania klinicznego stwierdzono u 96 chorych (I — 9 chorych: 2,4%; II — 87 chorych: 24%),
stopień IIIA stwierdzono u 252 chorych (69%), a IIIB u 18 chorych (5%); 302 (82,5%) chorych było w stopniu sprawności 0
według skali Zubroda, 54 (14,8%) — w stopniu 1, 10 (2,7%) — w stopniu 2.
Przeprowadzono retrospektywną analizę wyników leczenia. Podstawą oceny wyników był czas przeżycia oraz czas do
wystąpienia wznowy regionalnej. Prawdopodobieństwo przeżycia obliczano metodą Kaplana-Meiera. Wielowymiarową ana-
lizę czynników prognostycznych przeprowadzono, używając modelu proporcjonalnego ryzyka Coxa.
Wyniki: W badanej grupie jednoroczne przeżycie wyniosło 78,02 ± 2%, 2-letnie 54,14 ± 2%, a 5-letnie 31,03 ± 2%.
Dwuletnią kontrolę miejscową nowotworu oszacowano na 45,62 ± 4%, a 5-letnią na 27,37 ± 4%. Prawdopodobień-
stwo przeżycia było istotnie wyższe u chorych w lepszym stanie sprawności — mediany przeżycia w stopniu 0
i stopniu 1 + 2 wynosiły odpowiednio 2,75 oraz 1,67 roku. Istotnie lepsze rokowanie dotyczyło również chorych,
którzy otrzymali dawkę napromieniania > 50 Gy w porównaniu z pozostałymi — mediany w grupach > 50 Gy oraz
£ 50 Gy wynosiły odpowiednio 4,42 oraz 2,25 roku. Odsetek wznów regionalnych był niższy u chorych otrzymują-
cych dawkę promieniowania > 50 Gy niż u pozostałych, nawrotów regionalnych nie obserwowano u chorych
leczonych metodą napromieniania 3D, jednak chorzy ci przeważnie otrzymywali również wyższą dawkę napromienia-
nia niż pozostali. W analizie jednoczynnikowej wykazano istotne negatywne znaczenie rokownicze: dawki promienio-
wania £ 50 Gy, stanu sprawności oraz bardziej zaawansowanego wieku chorych. Dobry stan sprawności (0)
posiadał korzystne znaczenie rokownicze. W analizie wieloczynnikowej potwierdzono niezależne niekorzystne zna-
czenie rokownicze dawki promieniowania £ 50 Gy i starszego wieku chorych oraz korzystne znaczenie rokownicze
dobrego stanu sprawności.
Wnioski: 1. Wyniki radykalnej pooperacyjnej radioterapii w badanej grupie chorych zależały od dawki napromieniania oraz
od wieku chorych i ich stanu sprawności. Dawka napromieniania > 50 Gy, młodszy wiek chorych oraz ich lepszy stan
sprawności były związane z istotnym wydłużeniem przeżycia. 2. Technika 3D umożliwiała uzyskanie najlepszej regionalnej
kontroli choroby.
Słowa kluczowe: niedrobnokomórkowy rak płuca, przeżycie, kontrola miejscowa
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Wstęp
W latach 30. XX wieku jedyną metodą rady-
kalnego leczenia chorych na raka niedrobnokomór-
kowego płuca był zabieg chirurgiczny. Graham
i Singer opisali w październiku 1933 roku pierwszą
pneumonektomię. W Polsce zabieg ten był wyko-
nany przez Leona Manteuffela Szoege 29 lipca
1947 roku [1].
W chwili obecnej nadal jest to podstawowa
metoda leczenia raka niedrobnokomórkowego płu-
ca [2]. Od wielu lat trwa dyskusja dotycząca wska-
zań do pooperacyjnej radioterapii. Wyniki kolej-
nych badań dotyczących radioterapii po doszczęt-
nym leczeniu operacyjnym informowały o wzro-
ście ryzyka zgonu u tak leczonych chorych lub
pogorszeniu jakości przeżycia [3–7].
Aktualnie pooperacyjna radioterapia jest dys-
kutowana dla chorych ze stwierdzonymi przerzu-
tami do węzłów chłonnych śródpiersia (pN2),
w przypadku niedoszczętnych marginesów chirur-
gicznych oraz przy przekraczaniu torebek węzłów
przez naciek nowotworowy [7, 8]. Te metaanalizy
wyraźnie wskazują, że radioterapia nie powinna
być leczeniem z wyboru po zabiegu chirurgicznym:
18-procentowy wzrost ryzyka zgonu, niekorzyst-
ny wpływ na całkowity czas przeżycia, niejasny dla
chorych w III stopniu zaawansowania i dla cechy
N2 to wnioski tych prac.
Celem obecnej pracy była retrospektywna ocena
efektów radioterapii, stosowanej jako metoda uzupeł-
niająca po zabiegu chirurgicznym w leczeniu niedrob-
nokomórkowego raka płuca w materiale autorów.
Materiał i metody
W okresie od grudnia 1993 roku do listopada
2005 roku w Zakładzie Radioterapii Centrum On-
kologii — Instytutu zakwalifikowano do radykal-
nej pooperacyjnej radioterapii 366 chorych, 73
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kobiety (19,9%) i 293 mężczyzn (80,1%), w wieku
34–78 lat (śr. 60 lat). Charakterystykę kliniczną
badanej grupy chorych przedstawiono w tabeli 1.
Ocenę stanu ogólnego analizowanej grupy
chorych prowadzono według 5-stopniowej skali
sprawności Zubroda. W omawianej grupie było 302
chorych w stopniu 0 (82,5%), 54 w stopniu 1
(14,8%), 10 w stopniu 2 (2,7%).
Stopień zaawansowania klinicznego nowo-
tworu oceniano według klasyfikacji TNM (tumor,
nodes, metastases). W analizowanej grupie stwier-
dzono następujące stopnie zaawansowania klinicz-
nego: I — 9 chorych (2,5%), II — 87 chorych (24%),
stopień IIIA stwierdzano u 252 chorych (69%),
a IIIB u 18 chorych (5%). Do badania włączono
3 przypadki cechy N3 w postaci przerzutów do wę-
złów chłonnych wnęki po stronie przeciwnej.
Guz o średnicy do 5 cm stwierdzono u 155 cho-
rych (42,3%), pomiędzy 5 a 8 cm u 205 chorych
(56,0%) i u 6 chorych (1,6%) był większy od 8 cm.
U 56 chorych (15,3%) stwierdzano współistnie-
jące choroby nienowotworowe, które były kontro-
lowane. U 66 chorych przeprowadzono leczenie
cytostatykami, u wszystkich na bazie cisplatyny.
U 41 chorych w tej grupie leczenie było prowadzo-
ne po zabiegu chirurgicznym, u 25 chorych — przed
zabiegiem. Leczenie cytostatykami prowadzono
w każdym przypadku poza Centrum Onkologii.
U wszystkich chorych wykonano resekcję
miąższu płucnego: u 9 (2,5%) wykonano resekcję
klinową, u 235 (64,2%) lobektomię, u 122 (33%)
pneumonektomię.
Do napromieniania kwalifikowani byli chorzy
po nieradykalnym zabiegu lub z cechą N2. Niera-
dykalność oceniano cechą R1 i R2. Cecha R1 doty-
czyła nacieku mikroskopowego w linii cięcia
w każdej lokalizacji: ściana oskrzela, kikut, naczynie
krwionośne, a cecha R2 określała pozostawienie
nacieku makroskopowego; 192 chorych (52,5%)
poddano radykalnej radioterapii ze względu na
cechy nacieku w linii cięcia chirurgicznego (93
przypadki cechy R1 i 99 przypadków cechy R2),
174 chorych (47,5%) z powodu cechy N2 w oce-
nie histopatologicznej materiału pooperacyjnego.
W I stopniu zaawansowania cecha R1 wystą-
piła u 4 chorych, a cecha R2 — u 5 chorych. W II
stopniu zaawansowania u 41 chorych stwierdzono
cechę R1, a u 46 chorych — cechę R2. Chorzy w III
stopniu zaawansowania prezentowali cechę R1
w 43 przypadkach, a cechę R2 w 48 przypadkach.
Do pooperacyjnej radioterapii kwalifikowano
chorych w dobrym stanie ogólnym, bez obniżenia
masy ciała powyżej 10% w ciągu ostatnich 6 mie-
sięcy, z negatywnym wywiadem co do niestabil-
nej choroby wieńcowej, niewydolności krążenia
Tabela 1. Charakterystyka pacjentów
Table 1 Characteristics of the patients
Cecha n %
Płeć
Męska 293 80,1
Żeńska 73 19,9
Wiek
Średnia 60,2
Przedział 34–78
Stopień sprawności wg WHO (Zubrod)
0 302 82,5
1 54 14,8
2 10 2,7
Zaawansowanie wg TNM
T1 27 7,4
T2 183 50,0
T3 126 34,4
T4 20 5,5
N0 81 22,1
N1 118 32,2
N2 174 47,5
N3 3 0,8
Rozpoznanie histopatyczno-patologiczne
Rak płaskonabłonkowy 219 59,8
Rak gruczołowy 115 31,4
Rak wielkokomórkowy 19 5,2
Rak niedrobnokomórkowy (nieokreśl.) 13 3,6
Stopień zaawansowania klinicznego
I 9 2,5
II 87 24
IIIA 252 69
IIIB 18 5
Rodzaj zabiegu operacyjnego
Klinowa resekcja 9 2,5
Lobektomia 235 64,2
Pneumonektomia 122 33
WHO — World Health Organization; TNM — tumor, nodes, metastases
wymagającej hospitalizacji w ciągu ostatnich 6 mie-
sięcy oraz przebytego w ciągu ostatnich 6 miesięcy
zawału serca. Byli to chorzy bez istotnego upośle-
dzenia czynności płuc (wskaźniki objętościowe spi-
rometrii wyższe niż 50% wartości należnej). Lecze-
nie napromienianiem rozpoczynano 4–6 tygodni
po operacji. Obszar napromieniany obejmował lożę
po guzie z najbliższymi stacjami węzłowymi albo
obszar śródpiersia w przypadku cechy N2. Napro-
mienianie było frakcjonowane konwencjonalnie,
2 Gy dziennie, 5 razy w tygodniu.
Chorych napromieniano techniką 2D: w wa-
runkach Co (60–166 chorych), w warunkach przy-
spieszacza o energii 4–15 MEV (143 chorych), tech-
niką mieszaną (30 chorych) oraz techniką 3D (27
chorych). Charakterystykę tych grup przedstawio-
no w tabeli 2. Chorzy leczeni w warunkach Co-60
byli napromieniani dwoma polami przeciwległy-
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mi, w warunkach przyspieszacza polami prostymi
do dawki 44 Gy, a następnie skośnymi, opracowa-
nymi na podstawie badania komputerowego do
dawki wyższej, technika mieszana polegała na
napromienianiu polami prostymi do dawki 44 Gy
fotonami Co-60, a następnie skośnymi, omijający-
mi rdzeń kręgowy do łącznej dawki 50 Gy w wa-
runkach przyspieszacza, techniką 3D wielkopo-
lową, polami opracowanymi przez zespół fizyków,
zawsze w warunkach przyspieszacza.
Po 2000 roku wprowadzono leczenie konfor-
malne, trójwymiarowe, według stałych kryteriów,
stosując jednoetapowo techniki wielopolowe,
wiązkami koplanarnymi, opracowywanymi na
podstawie badania komputerowego uwzględniają-
cego gęstość różnych tkanek.
Trójwymiarowe planowanie leczenia pozwala
maksymalnie oszczędzać zdrowe tkanki i podać
znacznie większą dawkę całkowitą na wybrany ob-
szar. Jednorodność dawki w planie leczenia wahała
się w zakresie 95–107% dla klinicznej objętości tar-
czowej (CTV, clinical target volume) oraz 85–110%
dla planowanej objętości tarczowej (PTV, planning
target volume). Dla raka płuca narządy krytyczne
napromieniano do dawek dopuszczalnych, czyli płu-
ca do 37% objętości, nie przekraczano dawki 20 Gy,
serce do 66% objętości, nie przekraczano dawki
60 Gy, przełyk do 30% objętości, nie przekraczano
dawki 50 Gy dla chorych otrzymujących chemiote-
rapię i 60 Gy dla chorych nieleczonych cytostatyka-
mi. Rdzeń kręgowy z marginesem 4 mm nie otrzy-
mywał dawki większej niż 50 Gy. Weryfikacja po-
prawności leczenia polegała na wykonywaniu XVI
(X-ray volume imaging) przy pierwszej i trzeciej frak-
cji, a następnie raz w tygodniu. Korekta następowa-
ła w przypadku niezgodności powyżej 5 mm.
W badanej grupie 318 chorych otrzymało daw-
kę całkowitą 50 Gy; 26 chorych otrzymało 60 Gy,
a pozostali (22 chorych) 52–58 Gy.
Badania kontrolne analizowanej grupy cho-
rych prowadzone były co 3 miesiące. W sytuacji
podejrzenia wznowy regionalnej w badaniu RTG
klatki piersiowej — wykonywano tomografię
komputerową klatki piersiowej. W przypadku podej-
rzenia obecności przerzutów odległych wykonywano,
w zależności od wskazań klinicznych — USG jamy
brzusznej, tomografię komputerową głowy lub bada-
nie radiologiczne i ewentualnie scyntygrafię kości.
Źródłem dla analizy materiału klinicznego były
historie chorób. Obserwację zamknięto 30 czerwca
2010 roku. U każdego chorego uzyskano informację
o tym, czy żyje lub jeśli zmarł, o dacie zgonu. Infor-
mację o zgonie uzyskiwano od rodziny chorego bądź
z administracyjnych baz danych. Podstawą oceny
wyników leczenia był czas przeżycia. Był on liczo-
ny od daty rozpoczęcia napromieniania do daty zgo-
nu lub ostatniej informacji o tym, że chory żyje. Praw-
dopodobieństwo przeżycia obliczano metodą Kapla-
na-Meiera. Przyjęto poziom ufności statystycznej
a = 0,05. Założenia modelu weryfikowano metodami
graficznymi. Przeprowadzono wielowymiarową ana-
lizę zależności wyników leczenia od wieku, stopnia
sprawności chorego, zaawansowania klinicznego,
metody i dawki napromieniania, używając modelu
proporcjonalnego ryzyka Coxa. Ostateczny kształt
modelu osiągnięto na drodze krokowej eliminacji
zmiennych, dla których poziom krytyczny testu był
większy od jednej dziesiątej (p > 0,1).
Wyniki
W trakcie obserwacji stwierdzono cechy wzno-
wy regionalnej — w 128 przypadkach (34,9%),
przerzuty odległe w 72 przypadkach (19,67%),
wznowę regionalną i przerzuty w 10 przypadkach
(2,7%). Przerzuty do mózgu pojawiły się w 23 przy-
padkach, do kości w 22 przypadkach i do węzłów
nadobojczykowych w 12 przypadkach. Pozostałe
pojedyncze przypadki to przerzuty do nadnerczy,
drugiego płuca i wątroby — razem u 15 chorych.
W 10 przypadkach przerzutów związanych z na-
wrotem miejscowym były to przerzuty do kości
(4 chorych), do węzłów nadobojczykowych (4 cho-
rych) i do drugiego płuca (2 chorych); 156 chorych
(42,6%) nie prezentowało cech choroby w momen-
cie zamknięcia analizy.
Tabela 2. Charakterystyka chorych poddanych różnym technikom napromieniania
Table 2. Characteristics of the patients subjected to various irradiation techniques
Technika  Stopień sprawności                         Suma  Stopień zaawansowania
0 1 2 I II IIIA IIIB
Co-60 139 24 3 166 1 38 123 4
Przyspieszacz 128 13 2 143 7 33 93 10
Technika mieszana 15 10 5 30 0 10 17 3
3D 20 7 0 27 1 6 19 1
Elżbieta Chmielewska i wsp., Ocena wyników pooperacyjnej radioterapii
113www.pneumonologia.viamedica.pl
W całej leczonej grupie zanotowano jedynie 67
przypadków zauważalnego odczynu popromienne-
go w postaci pieczenia w przełyku i zaczerwienie-
nia skóry: 10 w grupie leczonej przyspieszaczem,
52 w grupach leczonych Co-60 i techniką mieszaną
oraz 5 w grupie leczonej techniką 3D.
W badanej grupie mediana czasu przeżycia
wynosiła 2,33 roku (2–2,9), średnia 4,3 roku, jed-
noroczne przeżycie wyniosło 78,02 ± 2%, 2-letnie
przeżycie — 54,14 ± 2%, a 5-letnie — 31,03 ± 2%.
Dwuletnią kontrolę miejscową nowotworu oszaco-
wano na 45,62 ± 4%, a 5-letnią na 27,37 ± 4%.
Uzyskane wyniki przedstawiono na rycinach 1 i 2.
Przeprowadzono analizę potencjalnych czyn-
ników prognostycznych, za które przyjęto: dawkę
napromieniania, wiek chorego, stopień sprawno-
ści w skali Zubroda, zaawansowanie kliniczne,
cechę T i N oraz wielkość guza.
W grupie chorych, którzy otrzymali dawkę
promieniowania > 50 Gy stwierdzono istotnie lep-
sze rokowanie niż u pozostałych. Mediany czasu
przeżycia w grupach > 50 Gy oraz £ 50 Gy wyno-
siły odpowiednio: 4,42 oraz 2,25 roku (tab. 3). Krzy-
we przeżycia całkowitego oraz do wystąpienia
wznowy regionalnej w zależności od dawki promie-
niowania przedstawiono na rycinach 3a i 3b.
W grupie chorych w dobrym stanie spraw-
ności (0) obserwowano istotnie dłuższe przeży-
cie niż wśród chorych w gorszym stanie spraw-
ności (1 + 2). Mediany czasu przeżycia w tych
grupach wynosiły odpowiednio: 2,75 roku oraz
1,67 roku (tab. 3). Krzywe przeżycia chorych
w zależności od stanu sprawności przedstawio-
no na rycinie 4.
Analiza przeżycia w zależności od stopnia
zaawansowania choroby nie wykazała istotnych
różnic — mediany czasu przeżycia wynosiły od-
powiednio 2,67 i 2,16 roku (tab. 3, ryc. 5).
W grupie chorych młodszych (34–53 lata) ob-
serwowano znamiennie dłuższy czas przeżycia niż
u pozostałych chorych (ryc. 6).
Rycina 1. Prawdopodobieństwo przeżycia całkowitego w grupie
366 chorych poddanych pooperacyjnej radioterapii
Figure 1. Total survival probability in the group of 366 patients
subjected to post-operative radiotherapy
Tabela 3. Mediany czasu przeżycia (lata) chorych
w zależności od wybranych parametrów
klinicznych i dawki napromieniania
Table 3. Medians of survival time (years) of the patients
according to selected clinical parameters and
irradiation dose
Parametr Liczba chorych Mediana 95% CI
I + II 96 2,67 2,2–3,4
III (A + B) 270 2,16 1,6–2,83
Zubrod 0 302 2,75 2,17–3,42
Zubrod (1 + 2) 64 1,67 1,5–2,25
Dawka £ 50 Gy 318 2,25 1,92–2,75
Dawka > 50 Gy 48 4,42 2,25–7,83
Wiek
[34–53] 97 4,58 2,25–6,41
[54–60] 80 2,12 1,58–2,83
[61–67] 98 1,95 1,5–2,66
[68–78] 91 2,58 1,83–4,1
CI (confidence interval) — przedział ufności
Rycina 2. Prawdopodobieństwo przeżycia bez cech choroby w gru-
pie 366 chorych poddanych pooperacyjnej radioterapii
Figure 2. Disease-free survival probability in the group of 366 pa-
tients subjected to post-operative radiotherapy
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Jednym z ocenianych parametrów był wpływ
rodzaju radioterapii na stopień regionalnej kontroli
choroby oraz przeżycie. Cechy nawrotu regional-
nego dotyczyły 97 chorych (58,4%) leczonych
techniką Co-60, 21 (14,7%) chorych leczonych
przyspieszaczem i 33% chorych leczonych tech-
niką mieszaną. Nie obserwowano natomiast nawro-
tu regionalnego w technice 3D. Najlepsze rokowa-
nie, jakkolwiek nieznamienne statystycznie, uzy-
skano w grupie chorych napromienianych tech-
niką 3D (ryc. 7).
Badano wpływ czynników rokowniczych na
czas przeżycia metodą analizy jedno- i wieloczyn-
nikowej (tab. 4). Starszy wiek chorych oraz daw-
ka napromieniania £ 50 Gy stanowiły niezależne
niekorzystne czynniki rokownicze, natomiast sto-
pień sprawności był niezależnym pozytywnym
czynnikiem rokowniczym.
Rycina 3. A — prawdopodobieństwo przeżycia bez cech wznowy regionalnej po radioterapii w grupach: £ 50 Gy i > 50 Gy.
B — prawdopodobieństwo przeżycia całkowitego w zależności od dawki napromieniania w grupach: £ 50 Gy i > 50 Gy
Figure 3. A — regional recurrence-free survival probability according to irradiation dose in the groups: £ 50 Gy and > 50 Gy. B — survival
probability according to irradiation dose, in the groups: £ 50 Gy and > 50 Gy
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Omówienie
Od wielu lat toczy się debata na temat zasad-
ności radioterapii u chorych operowanych z powo-
du niedrobnokomórkowego raka płuca.
Jeśli chodzi o radioterapię pooperacyjną — to
większość wyników badań potwierdza brak wska-
zań do jej stosowania w sytuacji doszczętnej resek-
cji [7, 8, 10]. Metaanaliza oparta na wynikach
9 badań randomizowanych wykazała negatywny
Rycina 4. Prawdopodobieństwo przeżycia całkowitego w zależności od stopnia sprawności według skali Zubroda w grupie 366 chorych
poddanych pooperacyjnej radioterapii
Figure 4. Survival probability according to performance status (Zubrod scale) in the group of 366 patients subjected to post-operative radiotherapy
Rycina 5. Prawdopodobieństwo przeżycia w zależności od stopnia zaawansowania w grupie 366 chorych poddanych pooperacyjnej radioterapii
Figure 5. Survival probability according to stage of disease in the group of 366 patients subjected to post-operative radiotherapy
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Rycina. 6. Prawdopodobieństwo przeżycia dla różnych grup wiekowych
Figure 6. Survival probability according to age
Rycina 7. Prawdopodobieństwo przeżycia w zależności od techniki
napromieniania
Figure 7. Survival probability according to irradiation technique
wpływ pooperacyjnej radioterapii na przeżycia
i wzrost ryzyka zgonu u tak leczonych chorych,
szczególnie w I i II stopniu zaawansowania klinicz-
nego [7–9, 11]. Na podstawie tego badania w wie-
lu ośrodkach nie stosuje się radioterapii po do-
szczętnej resekcji. Niemniej wielu autorów wska-
zuje na możliwość takiego leczenia w sytuacji za-
biegu doszczętnego dla chorych ze stwierdzonymi
przerzutami do węzłów chłonnych śródpiersia (ce-
cha pN2) [5, 10]. W tych badaniach wykazano
7-procentową poprawę przeżyć 2-letnich, szczegól-
nie w sytuacji cechy N2 stwierdzonej po zabiegu
operacyjnym i dla pozostałych guzów w III stop-
niu zaawansowania. Potwierdzono również ko-
rzystny wpływ chemioterapii pooperacyjnej na
przeżycie poprzez zmniejszenie odsetka przerzu-
tów odległych i wykazano poprawę rokowania po
zastosowaniu radioterapii dla chorych z cechą
N2 w grupie poddanej chemioterapii adjuwanto-
wej [12–15].
W wielu ośrodkach przyjętym postępowa-
niem jest napromienianie chorych po zabiegu ope-
racyjnym w sytuacji, gdy stwierdza się cechę pN2
lub R1 czy R2. Literatura potwierdza, że może ono
zniszczyć subkliniczne ogniska nowotworu, co
poprawia jakość kontroli miejscowej guza po za-
biegu i przeżycia odległe [7, 11, 16]. Średnie
przeżycie chorych ze wznową po zabiegu chirur-
gicznym, w sytuacji makro- lub mikroskopowej
niedoszczętności zabiegu, wynosi 9 miesięcy,
więc uzasadnione jest stosowanie pooperacyjnej
radioterapii w celu wyeliminowania nawrotu
miejscowego [17, 18].
W materiale autorów wskazaniem do poope-
racyjnej radioterapii były u połowy chorych nie-
doszczętność zabiegu, a u połowy cecha pN2.
W większości przypadków radioterapia była sto-
sowana jako samodzielne leczenie. Tylko 66 cho-
rych (18%) otrzymało leczenie cytostatykami.
Elżbieta Chmielewska i wsp., Ocena wyników pooperacyjnej radioterapii
117www.pneumonologia.viamedica.pl
Tabela 4. Parametry o znaczeniu prognostycznym (analiza jedno- i wieloczynnikowa)
Table 4. Significant prognostic parameters (uni- and multivariate analysis)
Analiza jednoczynnikowa Analiza wieloczynnikowa
Czynnik HR 95% CI P Czynnik HR 95% CI p
Wiek 1,013 1,0–1,027 0,057 Wiek 1,016 1,003–1,03 0,019
Dawka Dawka
£ 50 Gy 1,561 1,044–2,333 0,03 £ 50 Gy 1,497 1,005–2,231 0,047
Stopień sprawności 0,668 0,49–0,91 0,0106 Stopień sprawności 0,636 0,46–0,87 0,005
HR — hazard ratio; CI (confidence interval) — przedział ufności
Analiza badanej grupy chorych poddanych
pooperacyjnej radioterapii potwierdziła wyniki
badań publikowanych w zakresie przeżyć odle-
głych. Wahają się one od 48% do 70% dla przeżyć
2-letnich [6–8, 19]. W grupie chorych badanych
przez autorów 2-letnie przeżycie wyniosło 54,14
± 2%, a 5-letnie 31,03 ± 2%.
Spośród analizowanych czynników najwięk-
szy wpływ na rokowanie w badanej grupie chorych
posiadały: wiek, stan sprawności i całkowita daw-
ka promieniowania. Istotnie lepsze rokowanie do-
tyczyło chorych młodszych, w stopniu sprawno-
ści 0 oraz tych, którzy otrzymali dawkę większą niż
50 Gy. Dawka przekraczająca 50 Gy i młodszy wiek
chorego były niezależnymi korzystnymi czynnika-
mi rokowniczymi.
Według danych przedstawionych w piśmien-
nictwie skuteczne są dawki całkowite w granicach
55–60 Gy [10, 11, 15, 16]. Wprowadzenie nowocze-
snych metod planowania radioterapii, dozymetrii
i realizacji samego procesu napromieniania umoż-
liwia bezpieczne podanie wyższych dawek. Ogra-
niczenie obszaru napromieniania, technika plano-
wania 3D i kojarzenie z cytostatykami to dalsze
próby rozwiązania tego problemu [17–19].
Spośród różnych technik napromieniania naj-
większą skuteczność w badanej grupie chorych,
wydawała się mieć technika 3D. Niska liczebność
grupy chorych leczonych techniką 3D w obecnej
pracy (27 chorych) nie upoważnia do formułowa-
nia ostatecznych wniosków na temat jej skutecz-
ności. W badanym materiale zdecydowana więk-
szość chorych była leczona techniką 2D (339 cho-
rych, w tym 30 techniką mieszaną). Rozkład daw-
ki w tej technice tłumaczy fakt, że duża część ma-
teriału nie została wystarczająco napromieniona,
co może być przyczyną wznowy (ryc. 8 i 9).
Dane zawarte w piśmiennictwie podają, że
najpoważniejszym niepowodzeniem u chorych
leczonych radioterapią pooperacyjną są przerzu-
ty odległe. W niniejszym materiale była to wzno-
wa miejscowa. Najważniejszym czynnikiem
wpływającym na dużą częstość wznów miejsco-
wych była w badanej grupie chorych zbyt niska
dawka całkowita napromieniania, która u 318
chorych (86,8%) wynosiła 50 Gy. Wykazano, że
fakt otrzymania dawki > 50 Gy wiązał się z ten-
dencją do wydłużenia czasu do wznowy regio-
nalnej i istotnym wydłużeniem czasu przeżycia
w badanej grupie chorych. Dawki napromienia-
nia były stosowane w materiale autorów niniej-
szej pracy, zgodnie z zaleceniami obowiązujący-
mi w tamtym okresie [20, 21]. W ostatnich latach
stosowana jest w ośrodku autorów pracy dawka
całkowita 60 Gy. Piśmiennictwo podaje różny
odsetek wznów miejscowych po pooperacyjnej
radioterapii: od 11% [10, 11] do 41% [5] przy
dawce całkowitej 54 Gy.
Duży odsetek nawrotów miejscowych w ma-
teriale autorów był obserwowany we wszystkich
technikach napromieniania, poza metodą 3D. W tej
właśnie grupie nie obserwowano w żadnym przy-
padku cech wznowy regionalnej. Dwóch chorych
napromienianych techniką 3D zmarło z powodu
przerzutów do mózgu, a jeden z powodu zawału.
Pozostali żyją bez nawrotu choroby.
Liczba wznów miejscowych w badanym ma-
teriale była zdecydowanie większa dla promienio-
wania Co-60 niż dla energii przyspieszacza
(58,4% v. 14.7%) Analiza kształtu izodoz dla pro-
mieniowania Co-60 oraz dla przyspieszacza tłu-
maczy duży procent nawrotów miejscowych dla
energii Co-60. Obszar guza w połowie grubości
przekroju chorego nie był objęty w pełni izodozą
(ryc. 8). Dostosowanie tego kształtu do przekroju
masy guza wymagałoby stosowania znacznie
większych pól wlotowych, co niesie ryzyko na-
promieniania większego obszaru tkanek zdro-
wych. Takich ograniczeń nie wymaga energia
przyspieszacza, gdzie izodozy znacznie dokład-
niej obejmują masę guza (ryc. 9). Wyniki te mają
znaczenie tylko historyczne, gdyż w pooperacyj-
nej radioterapii nie stosuje się już w ośrodku au-
torów pracy aparatów kobaltowych.
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Optymalny rozkład izodoz ma miejsce w tech-
nice 3D (ryc. 10). Ponieważ w chwili obecnej wie-
le ośrodków posiada nowoczesną aparaturę do trój-
wymiarowego planowania leczenia i elektronicz-
ne urządzenia obrazów portalowych, wydaje się,
że radioterapia raka płuca ze szczególnym
uwzględnieniem ruchomości tego narządu, może
być prowadzona z intencją poprawy zysku terapeu-
tycznego i ograniczenia toksyczności leczenia.
Niektórzy autorzy podają, że zastosowanie kompu-
terowego planowania leczenia jest przyczyną śred-
nio aż 35% zmian techniki leczenia w zakresie klat-
ki piersiowej (26–67%) [22, 23].
Na podstawie wyników przeprowadzonej
analizy nasuwa się stwierdzenie, że w wyselek-
cjonowanej grupie chorych (młodych i w do-
brym stanie sprawności) celowe wydaje się dą-
żenie do podwyższania całkowitych dawek pro-
mieniowania przy zapewnieniu pełnej odtwa-
rzalności trójwymiarowego planu leczenia,
oszczędzającego tkanki zdrowe i narządy kry-
tyczne.
Wnioski
1. Wyniki radykalnej pooperacyjnej radioterapii
w badanej grupie chorych zależały od dawki
napromieniania oraz od wieku chorych i ich
stanu sprawności. Dawka napromieniania
> 50 Gy, młodszy wiek chorych oraz ich lep-
szy stan sprawności były związane z istotnym
wydłużeniem przeżycia.
2. Technika 3D umożliwiała uzyskanie najlep-
szej regionalnej kontroli choroby.
Rycina 8. Rozkład izodoz dla promieniowania Co-60
Figure 8. Isodoses for Co-60 irradiation
Rycina 9. Rozkład izodoz dla promieniowania przyspieszacza
Figure 9. Isodoses for accelerator irradiation
Ryc.ina 10. Rozkład izodoz dla techniki 3D
Figure 10. Isodoses for 3D technique
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